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Maladie coronaire de la femme 



A.-C. Martin, J. Monsegu 

La maladie coronaire de la femme est devenue depuis plusieurs annees un reel probleme de sante 
publique. Si elle survient plus tardivement que chez I'homme, elle n'epargne pas la femme jeune chez qui 
sa gravite est plus importante. Dominee par trois facteurs de risque que sont le tabac, I 'hypertension 
arterielle et le diabete, elle se singularise sur le plan physiopathologique par la presence d'une atteinte 
macrovasculaire (atherome classique) et/ou microvasculaire (anomalies de la microcirculation). Plus 
souvent revelee par une presentation chronique, les tableaux cliniques sont plus volontiers atypiques, 
source d'erreur diagnostique, alors que les syndromes coronaires aigus sont moins frequents que chez 
I'homme. L'approche diagnostique non invasive est souvent plus delicate et moins « rentable » que chez 
I'homme, et doit s'inspirer d'algorithmes logiques prenant en consideration les differents elements 
probabilistes de la maladie coronaire (facteurs de risque, symptomatologie, electrocardiogramme basal, 
capacite presumee d'effort). Le pronostic est quant a lui plus pejoratif, notamment dans I'infarctus ou la 
mortalite feminine est plus elevee que chez I'homme. II n'existe aucune specif icite therapeutique chez la 
femme, en revanche on denote une large sous-utilisation des traitements ayant demontre leur efficacite 
chez I'homme, mais aussi des techniques de revascularisation surtout dans les syndromes coronaires 
aigus, expliquant en partie la surmortalite. Le traitement hormonal substitutif, longtemps credite d'un 
benefice dans la prevention, n'a pas confirme son efficacite dans les etudes prospectives. 
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■ Introduction 

Dans la plupart des pays industrialises, la maladie cardiovas- 
culaire largement dominee par les cardiopathies ischemiques est 
la premiere cause de deces dans les deux sexes. Une recente 
estimation du Center for Disease Control revele que 38 % des 
morts chez la femme sont dus a la maladie cardiovasculaire 
contre 22 % pour les cancers toutes causes confondues. Alors 
que la morbimortalite liee a la maladie coronaire regresse chez 
I'homme depuis trois decennies, le meme constat n'est pas 



observable chez la femme. Plusieurs donnees emergent des 
etudes recemment menees : tout d'abord les femmes sont peu 
informees de leur risque a developper une maladie coronaire, 
ensuite celle-ci presente des specificites en termes de presenta- 
tion, diagnostic, traitement et pronostic. 

De « maladie de I'homme », la maladie coronaire est devenue 
un « fleau de la femme », tuant une femme toutes les 6 minutes 
en Europe, et une femme toutes les minutes aux Etats-Unis. 

■ Epidemiologic 

On sait aujourd'hui que les femmes sont moins exposees que 
les hommes du meme age a developper une maladie coronaire 
atheromateuse ; cependant, en France et pour l'annee 1999, 
celle-ci est la cause principale de deces et de handicap dans les 
deux sexes : 8,4 % des deces (7,6 % chez la femme et 9,1 % 
chez I'homme) representant 2 % des hospitalisations. 

La prevalence de la maladie est nettement superieure chez les 
hommes jeunes par rapport aux femmes du meme age (sex- 
ratio a 4,9), mais cette difference se reduit avec l'age et a 85 ans 
le sex-ratio n'est plus que de 1,4 W. En moyenne, chez la 
femme de moins de 70 ans, la maladie coronaire survient 10 a 
15 ans plus tard. Alors que la frequence des infarctus chez la 
femme est moins elevee que chez I'homme, de l'ordre d'un 
rapport de 4 a 5, le risque de deces au decours d'un evenement 
coronaire aigu est plus important chez la femme, ce d'autant 
qu'il s'agit de sujets jeunes (9 % versus 5,5 % dans la tranche 
35-44 ans). 

Plusieurs phenomenes epidemiologiques preoccupent la 
communaute medicale. Tout d'abord, cette augmentation de la 
prevalence de la maladie coronaire chez la femme n'est pas 
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seulement liee a l'augmentation de leur esperance de vie 
puisqu'il s'agit de la premiere cause de mortalite chez la femme 
a tout age [2 L D'autre part, on constate depuis une vingtaine 
d'annees, une augmentation croissante des deces des femmes 
due a la maladie coronaire. 



■ Physiopathologie 

De nombreuses donnees permettent aujourd'hui d'impliquer 
la microcirculation en plus de l'atherome dans la genese de la 
maladie ischemique chez la femme et de penser que cette 
atteinte vasculaire (macro- et microcirculatoire), meme en 
l'absence de lesion coronaire significative, est plus severe que 
celle des hommes PI. 

Si la structure des vaisseaux, de diametre plus etroit, et ce 
independamment de la taille corporelle, s'associe souvent a un 
remodelage impliquant les hormones sexuelles, la quantite 
d'atherome est plus importante chez la femme. Mais contraire- 
ment a l'homme, cet atherome est diffus et ne cree pas de 
lesions significatives identifiables a la coronarographie. Cette 
atheromatose est aussi a l'origine de resistances anormales 
contribuant a l'ischemie. D'autre part, des anomalies de 
structure ont aussi ete mises en evidence contribuant aux 
alterations de la microcirculation. 

Au-dela de l'organique, des anomalies fonctionnelles sont 
aussi presentes chez la femme, tant au niveau de l'endothelium, 
qu'au niveau des muscles lisses. Dans l'etude WISE M, plus de 
la moitie des femmes testees avec de l'acetylcholine lors de la 
coronarographie avait une dysfonction endotheliale, responsa- 
ble d'une perte de l'homeostasie de la paroi a laquelle est 
rattachee l'inhibition de l'agregation plaquettaire. Cette dys- 
fonction est responsable au niveau de la microcirculation d'une 
limitation de la perfusion myocardique. II a ete montre que les 
cestrogenes par leur effet vasodilatateur avaient un role dans la 
physiologie de la fonction endotheliale. Ainsi, l'hypo- 
cestrogenie relative observee lors de la menopause contribue a 
l'atteinte de la microcirculation a l'origine d'une ischemie 
myocardique sans lesion des arteres epicardiques. Par ailleurs, il 
a ete demontre dans l'etude WISE que l'existence d'une dys- 
fonction endotheliale etait un facteur predictif independant de 
survenue d'evenements cardiovasculaires a moyen terme quels 
que soient les facteurs de risque et l'etendue de la maladie 
coronaire. Malheureusement, les moyens actuels dont nous 
disposons pour evaluer la fonction endotheliale sont invasifs, 
laborieux et peu reproductibles empechant leur utilisation en 
pratique courante. 

Les manifestations suggerant des alterations des muscles lisses 
des parois vasculaires sont plus frequentes chez la femme que 
chez l'homme (spasme coronaire, phenomene de Raynaud, 
migraine). La diminution de la reserve de flux coronaire, c'est- 
a-dire la capacite d'augmenter le flux sanguin coronaire en 
reponse a un stress, a ete observee chez de nombreuses femmes 
dans l'etude WISE suggerant aussi une atteinte de la relaxation 
des muscles lisses des parois des petits vaisseaux. L'hypertension 
arterielle (HTA), le diabete et les autres facteurs de risque 
frequemment presents chez la femme menopausee sont associes 
a une atteinte de la microcirculation, mais ne sont responsables 
qu'a hauteur de 20 % de la diminution de la reserve coronaire, 
indiquant que d'autres facteurs, encore meconnus influencent le 
fonctionnement de la microcirculation. 

■ Facteurs de risque de maladie 
coronaire chez la femme 

Quel que soit le sexe, la maladie coronaire est une maladie 
plurifactorielle. Selon l'etude INTERHEART PI, le controle de ces 
facteurs de risque permettrait d'eviter neuf infarctus sur dix. 
Cependant, il est clair aussi que leur presence ne permet pas de 
predire avec exactitude, ni l'existence et l'etendue des lesions 
coronaires, ni la survenue d'evenements cardiovasculaires. 



Le projet MONICA ' 6 ' fait ressortir une plus faible prevalence 
des facteurs de risque chez la femme, mais en revanche chez la 
femme coronarienne certains sont plus frequents, dont le 
diabete et l'HTA. 

Le tabac, par ses effets sur l'inflammation, la thrombose, le 
stress oxydatif, le profil lipidique et hormonal (anti-cestrogene), 
contribue a 17 % des morts chez les femmes aux Etats-Unis et 
principalement par evenement cardiovasculaire. Les femmes 
fumeuses ont en effet un risque multiplie par 6 a 9 de faire un 
infarctus par rapport aux femmes non fumeuses, d'autant 
qu'elles sont jeunes. L'etude MRFIT (multiple risk factor interven- 
tion trial) a montre qu'apres 2 annees de sevrage tabagique, le 
risque de mourir d'une maladie coronaire etait diminue de 
moitie ' 7 - 8 L 

Le diabete, facteur de risque cardiovasculaire majeur, est a 
l'origine apres ajustement sur l'age, d'une surmortalite coronaire 
tres significative (risque multiplie par 2 chez l'homme et par 
3,5 chez la femme). On a montre recemment que le diabete est 
associe a une dysfonction endotheliale et a des anomalies 
plaquettaires impliquees dans la physiopathologie de la maladie 
coronaire. 

Le profil lipidique chez la femme est influence par son statut 
hormonal et varie done au cours de la vie. Les femmes jeunes 
ont un low density lipoprotein (LDL)-cholesterol plus bas et un 
high density lipoprotein (HDL)-cholesterol plus haut que les 
hommes au meme age, par effet cestrogenique. L'augmentation 
du LDL et du cholesterol total, caracteristique d'un age plus 
avance, n'est que faiblement associee a la maladie coronaire 
chez la femme, surtout en dessous de 55 ans. Plus recemment, 
l'hypertriglyceridemie est apparue comme un facteur de risque 
independant de maladie ischemique chez les femmes, souvent 
associee a un diabete de type 2 et une obesite. 

Le risque de developper une maladie coronaire est etroite- 
ment lie au niveau de la tension arterielle et particulierement a 
celui de la pression systolique. L'HTA s'inscrit comme un facteur 
de risque tres frequent, rencontre dans 60 a 70 % des cas 
d'infarctus feminin. Son traitement est a l'origine d'une 
reduction du risque coronarien. 

Plus que l'obesite androide, le syndrome metabolique 
(incluant une insulinoresistance, une dyslipidemie, une HTA et 
une obesite abdominale) doit etre considere comme un facteur 
de risque de la maladie coronaire de la femme, avec un risque 
multiplie par deux de faire un evenement cardiovasculaire dans 
les 4 annees a venir par rapport aux femmes au statut metabo- 
lique normal f9 '. II permet en outre de predire la severite de la 
maladie coronaire et le taux de survie sans evenement. La 
presence d'au moins trois des criteres suivants definit cette 
entite : 

• tour de taille > 90 cm ; 

• triglycerides > 150 mg/dl ; 

• HDL cholesterol < 50 mg/dl ; 

• HTA (pression arterielle systolique > 130 mmHg ou pression 
arterielle diastolique > 85 mmHg ou traitement antihyperten- 
seur, glycemie > 110 mg/dl). 

Le statut hormonal occupe une place importante dans la 
maladie coronaire de la femme [10 ' La production endogene 
d'hormones sexuelles, dont l'oestrogene, est a l'origine d'une 
action protectrice vis-a-vis de la maladie coronaire (role sur 
l'hypertrophie cellulaire et l'elasticite des parois arterielles, 
proprietes anti-inflammatoires et antioxydantes). L'etude 
WISE f 4 ' a demontre qu'une hypo-cestrogenie d'origine hypo- 
thalamique chez des femmes premenopausiques etait associee a 
un risque relatif de 7,4 de developper une maladie coronaire. 

Par ailleurs, de nouveaux marqueurs du risque ont ete etudies 
afin d'ameliorer le diagnostic precoce de la maladie coronaire 
atheromateuse. Certains marqueurs biologiques de l'inflamma- 
tion, en particulier la CRP haute sensibilite et l'interleu- 
kine 6 ont ete associes a une augmentation du risque relatif de 
faire un evenement vasculaire (infarctus du myocarde, accident 
vasculaire cerebral). Leur accessibilite (standardisation des 
methodes de mesures, reproductibilite, faible cout) en rendra 
possible l'utilisation ulterieure en pratique courante. 



2 



Cardiologie 



■ Presentation clinique 
de la maladie coronaire 
chez la femme 

Parmi les aphorismes concernant la maladie coronaire de la 
femme, certains d'entre eux trouvent une confirmation dans les 
travaux scientifiques. Ainsi, l'etude WISE W met en exergue une 
presentation clinique differente chez la femme et une perfor- 
mance diagnostique des examens paracliniques moins elevee. 
devaluation de la douleur thoracique chez la femme a long- 
temps ete parasitee par notre volonte de lui appliquer la 
definition d'« angor typique » decrite chez l'homme. Cette 
description livresque de l'angine de poitrine comme une 
douleur thoracique retrosternale en barre irradiant aux bras est 
en effet applicable aux deux sexes mais presente des differences 
de frequence, d'intensite, de circonstances de survenue I 12 '. Elle 
est, en effet rarement decrite comme premier symptome chez la 
femme qui se plaint, le plus souvent, de prodromes aspecifi- 
ques : fatigue, manque d'energie, souffle court, troubles du 
sommeil. L element discriminant reside dans le fait que cette 
douleur angineuse n'a pas souvent de lien avec l'effort chez la 
femme et qu'elle est le plus souvent percue lors des activites 
quotidiennes ou d'un stress psychologique. Ce critere serait une 
source importante de sous-evaluation et de retard au diagnostic. 
Les signes cliniques sont d'autant plus trompeurs que les 
patientes sont tres jeunes. En revanche, la symptomatologie des 
syndromes coronaires aigus (SCA) differe peu chez l'homme, 
mais dans plus de la moitie des cas, les femmes qui se presen- 
tent avec un infarctus n'ont jamais ressenti de douleurs thora- 
ciques prealables. Notons que le mode d'entree dans la maladie 
coronaire differe selon le sexe, avec plutot de l'angor ou des 
symptomes atypiques chez la femme, alors qu'il est plus 
frequent de retrouver un mode de presentation aigu de type 
infarctus ou mort subite chez l'homme. 

La difference liee au sexe dans la symptomatologie doulou- 
reuse de la maladie coronaire a ete etudiee et rapportee au role 
des cestrogenes dans la modulation de la nociception. En effet, 
un taux eleve d'hormones est associe au niveau cerebral a une 
plus grande liberation d'endorphines et d'enkephalines qui 
inhibent le stimulus douloureux 1 13 L 

Deux entites specifiques meritent d'etre rapportees car quasi 
exclusivement feminines : le syndrome X et le Tako-Tsubo. La 
premiere se caracterise par des douleurs thoraciques associees a 
une epreuve d'effort positive avec un sous-decalage de ST 
souvent important et des coronaires angiographiquement 
normales. Sur le plan physiopathologique, une dysfonction 
endotheliale ou une vasoreactivite anormale sont admises. Le 
syndrome de Tako-Tsubo, decrit de facon recente, survient a 
l'occasion d'un facteur emotionnel et associe un syndrome 
douloureux thoracique prolonge mimant une necrose myocar- 
dique, avec un flux enzymatique bref et modere, sur un reseau 
coronaire normal mais s'accompagnant d'une akinesie regionale 
(le plus souvent apicale), reversible. 

Concernant la mort subite, on remarque de facon recente une 
augmentation alarmante des morts subites chez les jeunes 
femmes I 14 '. Alors que la tendance est a la baisse, quel que soit 
le sexe, chez les adultes de plus de 35 ans, on observe une 
augmentation de 21 % en 10 ans du taux de morts subites chez 
les femmes de 35 a 44 ans alors meme que celui-ci diminue de 
2,8 % chez les hommes du meme age. Neanmoins, on ne 
retrouve chez la femme ayant fait une mort subite que 45 % de 
cause ischemique, alors que chez l'homme 8 fois sur 10 l'etio- 
logie coronaire est presente ' 15 L 

■ Place des examens 
complement aires 

Le manque de correlation chez la femme entre les symptomes 
et les tests fonctionnels conventionnels corrobore le fait que ces 
tests, developpes suite a des etudes a predominance masculine, 
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Figure 1. Electrocardiogramme (ECG) d'effort positif electriquement 
chez une patiente de 59 ans presentant des douleurs thoraciques atypi- 
ques, avec sous-decalage significatif du segment ST en V5 et V6 pour un 
niveau d'effort satisfaisant de 125 W, mais sous-maximale (85 % de la 
frequence maximale theorique). 

sont moins fiables pour le diagnostic de la maladie atheroma- 
teuse chez la femme. Neanmoins, une strategic coherente doit 
etre de mise afin d'eviter la tentation d'une exploration 
angiographique inutile. 

Electrocardiogramme d'effort 

L'electrocardiogramme (ECG) d'effort a, chez la femme, une 
faible precision diagnostique de lesions atheromateuses signifi- 
catives f16 ' avec une sensibilite et une specificite de 60 % (contre 
80 % chez l'homme) en raison d'une plus faible capacite 
d'effort ne permettant pas d'atteindre une frequence cardiaque 
suffisante pour demasquer une ischemie, de modifications du 
segment ST ou de troubles de la repolarisation sur l'ECG de 
repos, d'un voltage des QRS plus faible (Fig. 1). D'autre part, le 
statut hormonal influe sur le resultat de cet examen. En effet, 
chez la femme non menopausee, les cestrogenes endogenes ont 
un effet digoxine-h'fce qui provoque des modifications du 
segment ST a l'origine de faux positifs ; de plus, chez ces 
femmes, les signes cliniques et ECG semblent varier avec le 
cycle menstruel : le milieu de cycle est associe a une augmen- 
tation de la frequence, de l'intensite et de la severite de 
l'ischemie electrique. Chez les femmes menopausees, la preva- 
lence de la maladie coronaire augmentant, il en resulte une 
meilleure valeur predictive du test d'effort. Le traitement 
hormonal substitutif (THS), aux proprietes vasodilatatrices, est 
quant a lui responsable de faux negatifs. Moins contributive que 
chez l'homme, la realisation d'une epreuve d'effort doit s'appli- 
quer aux patientes ayant un ECG de repos subnormal et des 



Cardiologie 



3 



11-030-R-25 Maladie coronaire de la femme 



Tableau 1. 



Repartition des lesions coronaires. 





CASS (18) 


EURO HEART 




Femmes / Hommes 


SURVEY (23) 






Femmes / Hommes 


Monotronculaire 


33,8%/ 25,5% 


46 % / 30 % 


Bitronculaire 


30,9%/ 32,5% 


22 % / 32 % 


Tritronculaire 


35,3%/ 42% 


32 % / 38 % 



capacites physiques permettant la realisation d'un effort modere 
a important car les parametres les plus predictifs de maladie 
atheromateuse et de son pronostic sont la duree de l'exercice 
realise et la frequence cardiaque en recuperation. Une autoeva- 
luation de la capacite a realiser un effort suffisant a ete propo- 
sed [41 , reposant sur des criteres d'activite de la vie quotidienne : 
DASI (Duke Activity Status Index). Ainsi, on considere qu'une 
femme ayant un score de 5 METs selon 1'evaluation de DASI, est 
capable de realiser un test d'effort contributif. 

Echocardiographie de stress 

Elle s'est revelee etre beaucoup plus precise chez la femme 
pour diagnostiquer une maladie coronaire avec une sensibilite 
et une specificite respectivement de 84 % et 76 %. D'autre part, 
cet examen ou le stress est le plus souvent induit pharmacolo- 
giquement avec la dobutamine, presente un interet pronostique 
(l'etendue des anomalies cinetiques etant correlee a l'augmen- 
tation de la mortalite) et apparait au premier plan dans les 
nouvelles strategies diagnostiques. Ainsi, est-il recommande 
chez les femmes symptomatiques avec un risque intermediaire 
et un ECG de repos anormal f 17 '. 

Scintigraphic myocardique 

La scintigraphic myocardique utilisant le technetium 99 
trouve une place privilegiee dans l'arbre decisionnel diagnosti- 
que. En effet, dans l'histoire naturelle de l'ischemie myocardi- 
que, les troubles de la perfusion precedent les modifications 
electriques ou les anomalies de la cinetique segmentaire. Cet 
examen, d'effort ou pharmacologiquement induit, est tres 
sensible a condition que le stress obtenu soit suffisant, mais sa 
specificite est influencee par l'obesite et l'attenuation responsa- 
ble de faux positifs. 

Nouvelles imageries 

L'imagerie par resonance magnetique (IRM) cardiaque 171 de 
par sa meilleure resolution spatiale, permet de differencier les 
defauts de perfusion sous-endocardique (premiere manifestation 
de l'ischemie myocardique) et epicardique et, couplee au 
phosphore 31, permet une evaluation metabolique de l'ischemie 
myocardique. La place du scanner coronaire reste encore en 
cours devaluation mais devrait satisfaire une approche non 
invasive diagnostique, singulierement avec l'apport des appareils 
de dernieres generations a haute resolution. 

Coronarographie 

La coronarographie, dont le « rendement » reste inferieur 
chez la femme par rapport a l'homme avec une plus grande 
frequence de coronaires normales, permet de singulariser 
l'anatomie coronaire feminine : arteres de plus petit calibre, 
volontiers helicinees, avec un trajet intramyocardique plus 
frequent et une collateralite moins developpee. La repartition 
lesionnelle t 18] fait ressortir une predominance des lesions 
mono- ou bitronculaires d'autant plus marquee que les femmes 
sont jeunes (Tableau 1). 

La confrontation epreuve d'effort-coronarographie chez 
976 femmes symptomatiques a permis de retrouver au moins 
une lesion coronaire significative chez 19 %, 35 % et 85 % des 
femmes a bas, intermediaire et haut risque, respectivement. 
Ainsi, l'American Heart Association/American College of 



Cardiology recommande, chez les femmes symptomatiques a 
haut risque, la realisation d'une coronarographie comme 
examen de reference alors qu'il est preferable, chez les femmes 
a risque intermediaire de completer cette premiere evaluation 
par un examen d'imagerie cardiaque. Lorsque la presentation 
douloureuse est typique, il existe une maladie atheromateuse 
angiographique dans 65 % des cas (pour 90 % chez l'homme) 
alors qu'une presentation atypique ne revele que 30 % de 
lesions coronaires significatives. 

Une proposition algorithmique d'exploration d'une douleur 
thoracique peut etre proposee chez la femme, reposant sur une 
stratification du risque, les criteres cliniques et l'ECG (Fig. 2). 

■ Pronostic 

L'exclusion trop frequente des femmes des grands essais 
cliniques rend 1'evaluation pronostique difficile. D'une facon 
globale, la maladie coronaire est d'un plus mauvais pronostic 
chez la femme que chez l'homme [19 * 20 L Parmi les explications, 
on retrouve des causes liees au statut clinique des patientes (age, 
gravite de la maladie et notamment acuite de la presentation, 
comorbidites associees), mais aussi au systeme de soins propo- 
sant une prise en charge moins performante chez la femme. 
Neanmoins, il convient de distinguer revolution de l'angor 
stable feminin dont le pronostic est sensiblement similaire a 
celui de l'homme, du pronostic des syndromes coronaires aigus 
(SCA) ou la surmortalite est bien presente chez la femme. Cette 
surmortalite a la phase initiale, apres differents ajustements aux 
variables que sont l'age, les etats comorbides et la gravite initiale 
de l'accident coronaire aigu, fait ressortir une surmortalite 
d'environ 7 % chez la femme, avec une frequence plus marquee 
d'insuffisance cardiaque et de choc cardiogenique, alors que 
l'alteration de la fonction ventriculaire gauche systolique est 
moins marquee. A j28 d'un episode aigu d'infarctus, la surmor- 
talite feminine persiste quelle que soit la tranche d'age 
(Fig. 3) P 1 ]. Un autre element merite d'etre souligne : les femmes 
jeunes presentant un infarctus sont a plus haut risque de deces 
que les femmes plus agees et une etude recente rapporte que le 
risque relatif de deces augmente de 11 % par diminution de 
tranche d'age de 5 ans. A long terme, les courbes globales de 
mortalite se rejoignent, sauf chez les femmes de moins de 
60 ans ou la letalite reste significativement superieure. Enfin, 
soulignons une inegalite supplemental chez la femme de race 
noire dont le pronostic de la maladie coronaire est significati- 
vement plus defavorable que celui de l'homme et/ou de la 
femme de race blanche. 

Apres revascularisation, le pronostic a long terme est parado- 
xalement identique dans les deux sexes malgre une extension et 
une severite moins importantes de la maladie coronaire, une 
fonction ventriculaire gauche conservee et des arteres coronaires 
plus souvent angiographiquement normales, facteurs habituel- 
lement predictifs d'un meilleur pronostic. 

■ Traitement 

Si les buts, les moyens et les indications n'ont a priori rien 
de specifique chez la femme, sous reserve des resultats de futurs 
grands essais a venir incluant sans restriction les femmes, il 
convient de mettre l'accent sur les differences de prise en charge 
de la cardiopathie ischemique et sur les resultats obtenus par la 
revascularisation chez la femme [22 '. 

La prise en charge de la maladie coronaire est de facon 
globale moins performante chez la femme. Dans les SCA, outre 
des delais de mise en route du traitement plus longs, le recours 
aux techniques invasives est significativement reduit, tant dans 
l'approche diagnostique que therapeutique ; l'absence de 
revascularisation dans l'infarctus feminin serait responsable 
d'environ 25 % de la surmortalite en France. Dans l'angor 
stable, la cohorte de l'Euro Heart Survey ' 23 l confirme les memes 
donnees avec un recours aux explorations non invasives et 
invasives moins frequent chez la femme. L'approche therapeu- 
tique differe aussi avec moins de revascularisation, mais aussi 
un traitement medical moins conforme aux donnees de la 
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Figure 2. Arbre decisionnel. Prise en charge 
diagnostique d'une douleur thoracique chez la 
femme. FDR : facteurs de risque ; EE : epreuve 
d'effort ; CPE : capacite presumee d'effort 
(METs) ; TDM : scanner coronaire. 
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Figure 3. Projet MONICA francais. Mortalite de I'infarctus du myocarde 
a 28 iours I 21 '. 



litterature, tant en prevention primaire que secondaire, alors 
qu'il n'existe aucune donnee sur une efficacite inferieure chez 
la femme des differentes strategies therapeutiques utilisees chez 
l'homme, que ce soient les antiagregants plaquettaires, les 
betabloquants ou les inhibiteurs de l'enzyme de conversion 
(Tableau 2). En prevention secondaire, l'impact des statines est 
au moins aussi efficace chez la femme que chez l'homme ; en 
revanche, en prevention primaire, l'exclusion des femmes des 
grandes etudes ne permet pas de donner une reponse aussi 
affirmative, mais semble probable. 

La question de la revascularisation souleve toujours de 
nombreuses discussions quant aux risques et aux resultats de la 
chirurgie ou de l'angioplastie ' 24 '. Cette annee, aux Etats-Unis, 
150 000 femmes ont beneficie d'un pontage aortocoronarien et 
360 000 d'une angioplastie. Si la mortalite periprocedurale et la 
morbidite sont plus elevees chez la femme que chez 
l'homme f 25 ', cette difference, longtemps attribute a l'age plus 
eleve des femmes au moment de leur prise en charge ainsi qu'a 
la prevalence plus importante de leurs facteurs de risque et 



Tableau 2. 

Euro Heart Survey. Differences de prise en charge therapeutique selon le 
sexe dans I'angor stable f 23 '. 



□ 



□ 





Femmes 


Hommes 


P 




(n = 1582) 


(n = 2197) 




Aspirine 


73 % 


81 % 


< 0,001 


Betabloquant 


45 % 


51 % 


< 0,001 


Statine 


65 % 


67 % 


0,21 


Revascularisation 


13 % 


29 % 


< 0,001 



comorbidites, est aussi en partie expliquee par les difficultes 
techniques rencontrees lors de ces procedures notamment liees 
a un diametre significativement plus petit des coronaires, 
rendant ainsi le geste de revascularisation plus complexe et plus 
aleatoire. 

Entre 1980 et les annees 1990, plusieurs registres ont mis en 
evidence des differences liees au sexe apres angioplastie avec, 
chez la femme, un taux de succes de la procedure plus faible, 
un taux de mortalite hospitaliere plus eleve et des complications 
(deces, dissection, thrombose aigue, fibrillation ventriculaire) 
plus importantes. Des etudes plus recentes montrent, quant a 
elles, une amelioration globale des resultats, fruit des progres 
technologiques dans le materiel et de l'experience croissante des 
operateurs. 

Si on s'interesse au critere de la restenose clinique et/ou 
angiographique, les resultats obtenus chez la femme semblent 
meilleurs (14,8 % versus 17,5 % et 28,9 % versus 33,9 %) que 
chez l'homme, malgre un diametre plus petit et une prevalence 
plus marquee du diabete. L'effet protecteur des cestrogenes 
attenuant la reponse de la paroi arterielle a la lesion creee lors 
de l'angioplastie et leur role accelerateur de la croissance des 
cellules endotheliales a l'origine d'une augmentation de 
production de NO sont deux explications. Une limite doit etre 
apportee a ce meilleur resultat angiographique par rapport a 
l'homme : le suivi des femmes, moins efficient avec moins de 
controle, introduisant un biais dans l'appreciation du resultat 
post-procedure. Concernant l'utilisation des stents actifs, ils 
reduisent le taux de restenose dans les deux sexes mais aucune 
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etude n'a reellement apprecie l'existence d'une eventuelle 
difference liee au sexe. Le benefice d'un traitement antiagregant 
plaquettaire adjuvant par inhibiteurs des recepteurs aux glyco- 
proteines Ilb-IIIa est lui aussi certain dans les deux sexes, mais 
associe chez la femme a un plus grand nombre de complica- 
tions hemorragiques mineures et majeures. 

L'essai PAMI-1 est la premiere etude multicentrique qui a 
compare l'angioplastie primaire a la thrombolyse et qui a etudie 
les differences liees au sexe. Chez les femmes, la mortalite 
hospitaliere est 3,3 fois plus elevee comparee a celle des 
hommes, principalement a cause d'un taux de mortalite plus 
eleve chez les femmes de plus de 65 ans thrombolysees. A 
l'inverse, il n'existe pas de difference homme/femme dans les 
resultats postangioplastie. Chez les femmes de plus de 65 ans, 
l'angioplastie primaire est associee a une reduction de la 
mortalite par rapport a la fibrinolyse (22 % versus 6 %). 

L'analyse des resultats de la chirurgie coronaire, en depit 
d'une tendance a la diminution, met en exergue une mortalite 
operatoire qui reste plus elevee chez les femmes avec un risque 
relatif de 4,4. Cependant, la difference de sexe n'apparait pas 
comme un facteur de risque independant de mortalite opera- 
toire apres ajustement a la surface corporelle, a l'age, au 
diametre des arteres coronaires et aux facteurs de risque. 
Neanmoins, si la survie a long terme est identique pour les deux 
sexes, les femmes restent plus symptomatiques que les hommes, 
ont un risque d'occlusion de pontage plus eleve et necessitent 
par la suite plus de revascularisation. En termes de complica- 
tions, per- et perioperatoires, de nombreuses etudes ont demon- 
tre une incidence plus elevee d'accident vasculaire cerebral, 
d'hemorragie, de recours a une ventilation mecanique prolon- 
ged et d'insuffisance cardiaque. A long terme, leur capacite 
fonctionnelle ainsi que leur equilibre psychologique sont alteres 
de facon plus pejorative que chez les hommes I 26 '. 

Quelle place reserver au traitement hormonal substitutif 
(THS) ? II se discute devant les elements physiopathologiques 
connus concernant l'effet benefique des cestrogenes endogenes. 
Presque toutes les etudes epidemiologiques l 10 * "1 ont montre 
un effet positif de ce traitement sur le risque et le developpe- 
ment de la maladie coronaire chez la femme menopausee. Mais 
les essais therapeutiques randomises menes recemment ont 
echoue a montrer une reduction significative du nombre 
d'evenements coronaires lie a l'utilisation du THS. Les principa- 
ls conclusions qui emanent de ces essais sont l'existence d'un 



Points essentiels 

• Premiere cause de deces, en augmentation croissante, 
avec neanmoins un sex-ratio favorable a la femme de 
moins de 70 ans. 

• Une physiopathologie differente avec une 
atheromatose classique associee ou non a une atteinte de 
la microcirculation. 

• Une plus faible prevalence des facteurs de risque, mais 
une nette augmentation du tabagisme, du diabete et du 
syndrome metabolique. 

• Un diagnostic difficile avec une presentation clinique 
plus atypique, des examens non invasifs moins 
performants que chez I'homme, faisant appel a des 
algorithmes decisionnels adaptes. 

• Un pronostic moins bon chez la femme en partie lie a un 
retard diagnostique, un acces a la revascularisation limite, 
une meconnaissance des recommandations des bonnes 
pratiques cliniques. Devant toute suspicion de maladie 
coronaire, les memes moyens diagnostiques et 
therapeutiques que ceux utilises chez I'homme doivent 
etre proposes. 

• Le traitement hormonal preventif n'a pas encore fait 
I'objet de resultats positifs dans les essais prospectifs. 



effet nocif precoce (thrombogenese majoree et remodelage 
vasculaire negatif), suivi d'un benefice plus tardif (modifications 
metaboliques et de la fonction arterielle). Cependant, des etudes 
complementaires sont necessaires afin de discerner le type, la 
dose, la voie d'administration et la duree de ce traitement qui 
pourrait confirmer un benefice cardiovasculaire. Dans l'etat 
actuel de nos connaissances, les preuves sont insuffisantes pour 
justifier l'emploi d'un THS pour la prevention et le traitement 
de la maladie coronaire chez les femmes menopausees. 



■ Conclusion 

Moins frequente que chez I'homme, la maladie coronaire de 
la femme est tout aussi grave et responsable d'une mortalite 
importante. Sa prevalence croissante, notamment chez la 
femme jeune, la positionne en veritable fleau de sante publique. 
Bien que polyfactorielle, l'HTA et le diabete dominent les 
facteurs de risque. Sa prise en charge, trop souvent ralentie par 
de vieux adages, est tres largement perfectible tant sur le plan 
du diagnostic que sur les solutions therapeutiques a mettre en 
oeuvre l 27 l. 
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